
 

  

7931 زمستان | 4شماره  | هشتمسال  |مجله دانشگاه علوم پزشکی فسا   

 

 و همکاران بیژن اسمعیل نژاد

journal.fums.ac.ir 
3311 

 
 

 در مدل کولیت اولسراتیو ناشی از اسید استیک در رت فاسیولا هپاتیکا اثرات
 

1مشرف زاده فرشید، 3اسمعیلی گورچین قلعه یهاد ،1، علی اصغر طهرانی2سید میثم ابطحی فروشانی، *1بیژن اسمعیل نژاد
 

 

 گروه پاتوبیولوژی، دانشکده دامپزشکی، دانشگاه ارومیه، ارومیه، ایران -3

 گروه میکروبیولوژی، دانشکده دامپزشکی، دانشگاه ارومیه، ارومیه، ایران -2

 الله )عج(، تهران، ایرانشناسی کاربردی، دانشگاه علوم پزشکی بقیهمرکز تحقیقات ویروس -1

 

 35/05/3117 :تاریخ پذیرش مقاله                                   31/33/3111 مقاله:اریخ دریافت ت

 دهیچک
وص در خصبیمـاری باعـث ازکارافتادگی به یـنا است.یافته دستگاه گـوارش در کشورهای توسعه هایبیماریاولسراتیو از علل شایع  یتکول زمینه و هدف:

از اهـداف مهـم درمان  اکند. کنترل التهاب و کاسـتن از اثرات سـوء داروهاقتصـادی و اجتماعی زیـادی را به جامعه تحمیل میشـود و بار بـالغین جـوان می

 .است در مدل کولیت اولسراتیو ناشی از اسید استیک در رت فاسیولا هپاتیکااثرات  یبررساز مطالعه حاضر  هدف .کولیـت اولسراتیو است

درمان شده با انگل زیر جلدی( و -mg/Kg5/0گروه تیمار شده با پردنیزولون ))گروه بدون تیمار،  ییتاها در سه گروه دهرت بعد از القای کولیت، :هامواد و روش

های التهابی در واسطهها آسان کشی شده و ازنظر ضایعات ماکروسکوپی و تولید روز رت 30. پس از ندشد یمزیر جلدی( تقس-mg/Kg 300)فاسیولا هپاتیکا 

 قرار گرفتند. یموردبررس IL-6و  TNF-αهای بافت روده و میزان تولید سایتوکاین

 یاری معناداردر مقایسه با پریدنوزولون تفاوت آم فاسیولاهپاتیکا یدرمان آمده نشان داد که کاهش میزان تولید میلوپراکسیداز بافتی در گروهدستنتایج به :یجنتا

زولون نسبت به گروه بیمار کاهش معناداری یافته بود. البته میزان یندو پر فاسیولا هپاتیکادرمانی  یهادر گروه IL-6و  TNF-αهای ندارد. میزان تولید سایتوکاین

 زولونیندرپنسبت به گروه بالعکس کاهش میزان پراکسیداسیون لیپیدی در گروه درمان شده  کاهش در گروه درمان شده با پریدنیزولون ازنظر آماری بیشتر بود.

کسان ی فاسیولا هپاتیکادر هر دو گروه درمان شده با پریدنیزولون و درمان شده با  هاحال شدت کاهش علائم گراس و همچنین شاخص بقای رتبااین بیشتر بود.

 بود.

عنوان یک روش درمانی جهت تخفیف علائم کولیت اولسراتیو ساده و سریع است، ممکن است از آن بهفاسیولا هپاتیکا یابی به که دستازآنجایی گیری:نتیجه

 استفاده شود.

 

 التهاب هپاتیکا، یولافاس اسید استیک، رت، کولیت اولسراتیو، کلمات کلیدی:

 

 
 

 

 

 

 

 مقدمه
ان مشترک بین انس هاییماریترین بفاسیولوزیس یکی از مهم

و دام بوده که هم به لحاظ اقتصادی و هم به لحاظ بهداشت 

بیماری توسط ترماتودهای کبدی  ینعمومی حائز اهمیت است. ا

ود. به شایجاد می فاسیولا ژیگانتیکاو  فاسیولا هپاتیکاهای گونه

رماتود ترین تمهم فاسیولا هپاتیکا، گونۀ زایییماریلحاظ اهمیت ب

دارای  فاسیولا هپاتیکا(. گونه 2 ،3، بزها و گاوهاست )گوسفندان

                                                           
 

ن پروتئاز است که مانع از فعالیت یآنزیمی بنام سیستئ

(. مطالعات مختلف 1شود )( میTLR)  3های شبه تولگیرنده

از عوامل دخیل در ایجاد  یکی TLRهای اند که گیرندهثابت کرده

مطالعات اخیر ثابت  .(5 ،4باشند )اولسراتیو می بیماری کولیت

خود  هایموجب بهبود علائم بیماری فاسیولا هپاتیکااند که کرده

تنظیمی را  Tهای ایمن شده و افزایش چشمگیر درصد سلول

1Toll Like Receptor 

پژوهشیمقاله   
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 فاسیولا هپاتیکااثرات درمانی 

 پزشکی بالینی دوره

 

3317 

اند که (. همچنین محققان نشان داده7 ،1گردد )موجب می

 Th1و سرکوب  Th2های باعث القای پاسخ فاسیولا هپاتیکا

موجب کاهش فاسیولا هپاتیکا  GEو  Fg هایژنیآنت. شودیم

 IL-10و اینترفرون گاما و افزایش مقادیر  TNF-αمعنادار میزان 

موجب  فاسیولا هپاتیکاهای کبدی فلوک (.1شود )می IL-4و 

شده و  Th2های سیستم ایمنی به سمت دهی قوی پاسخجهت

را  Th1های تنها پاسخشود نهبادی میتغییر کلاس تولید آنتی

بیماری مالتیپل  یشده بر روکند بلکه مطالعات انجاممهار می

های خبا مهار پاس فاسیولا هپاتیکااسکلروزیس نشان داده است که 

Th1  وTh17 های (. پاسخ1شود )موجب بهبود علائم بیماری می

Th2 شوند.نیز ایجاد می فاسیولا هپاتیکاهای مزمن در عفونت 

 فاسیولاکه محصولات ترشحی و تولیدی اند مطالعات ثابت کرده
(. علاوه بر این 30شود )می Th2های موجب القای پاسخ هپاتیکا

القاشده به دنبال عفونت بردتلا  Th1پاسخ فاسیولا هپاتیکا 

پرتوسیس و مایکوباکتریوم بویس را سرکوب کرده و موجب 

در موش  Th1شده توسط فعال یهاکاهش تعداد ماست سل

 .(33شود )می

جوامع  هاییماریعنوان یکی از ببیماری التهابی روده به

صنعتی معرفی شده است که درصد زیادی از جامعه جوان 

 دهدیرا تحت تأثیر قرار م یافتهتوسعه و توسعهکشورهای درحال

و تأثیر مستقیمی بر روی کیفیت زندگی بیماران دارد. کشور 

شد و توسعه در منطقه عنوان یکی از جوامع در حال رایران نیز به

، صنعتی هاییشرفتاز این قانون مستثنا نیست. پ یانهخاورم

فسیلی و تغییر در شیوه زندگی مردم ازجمله  یهامصرف سوخت

د دهیترین عواملی است که جامعه ایران را تحت تأثیر قرار ممهم

گرفته در ایران درصد (. مطابق مطالعات اپیدمیولوژیک انجام32)

التهابی در چند سال اخیر افزایش یافته است  هاییماریبروز ب

که علائم بیماری در تعداد زیادی از افراد جامعه در  یاگونهبه

تا به امروز  .(34، 31گردد )سال مشاهده می 13تا  33سنین 

 اند اتیولوژی دقیق بیماری را شناسایی کنند.پژوهشگران نتوانسته

 عنوان یک بیماری چند فاکتوریبه همین دلیل بیماری بیشتر به

شود. به دلیل عدم شناسایی در محافل علمی و مقالات معرفی می

. تیساتیولوژی دقیق لذا درمان قطعی نیز برای بیماری موجود ن

های دلیل درصد زیادی از بیماران مبتلابه بیماری ینبه هم

و  دهندیپاسخ نم یخوبموجود به یها، به درمانیاالتهابی روده

(. اگرچه دلیل 35کند )عود می یاصورت دورهعلائم بیماری به

دانشمندان  وجودینقطعی و اصلی بیماری مشخص نیست، باا

های سیستم ایمنی، استعداد ژنتیکی و اثرات محیطی را سه پاسخ

دارویی و  یها. درماندانندیضلع اصلی بروز این بیماری م

ثراً اک رودیاری به کار ممنظور سرکوب بیمکه امروزه به اییهتغذ

 دتواننیباشند بدان معنا که نمعلامتی و حمایتی می یهادرمان

طور کامل درمان کنند. از سوی دیگر بخش اعظمی بیماری را به

از داروهای موجود به دلیل عدم تأثیرگذاری، سمیت بالا، تداخل 

(. 31باشند )دارویی و اثرات جانبی دارای محدودیت مصرف می

همین دلیل وجود یک گزینه درمانی جدید با کمترین اثرات به 

شود. یاحساس م ازپیشیشجانبی و بیشترین اثرات ضدالتهابی ب

اهداف مهم درمان  از داروها کنترل التهاب و کاستن از اثرات سوء

ضدالتهاب  یاستفاده از داروها است. کولیت اولسراتیو

ان رترین روش درمها مؤثکورتیکواستروئیدی و آمینوسالسیلات

اثرات جانبی  یداروها دارا ین(. اکثر ا37است ) کولیت اولسراتیو

اسهال، استفراغ، اختلالات کبدی، اختلالات  یجادازجمله ا یدشد

علاوه باشند. بههای دستگاه گوارش میزخم و یتکلیوی، پانکرات

 طرف (. از31دهند )همه بیماران به درمان پاسخ مناسبی نمی

ل صورت عدم کنتر در بیماران مبتلابه کولیت اولسراتیو دیگر

(. به همین 31سرطان روده بزرگ هستند ) ایجاد التهاب درخطر

 با اثرات برای یافتن داروهای مؤثر یادلیل تحقیقات گسترده

ی داروها و مواد شیمیای یرگیرد. تاکنون تأثجانبی کمتر انجام می

ه ه در کولیت القایی سنجیدالتهابی رود یهامختلفی بر روی بافت

ارتباط مستقیم  یبر رو یاحال تاکنون مطالعهشده است. بااین

انگلی در تخفیف شدت بروز  هایژنیدر رابطه با استفاده از آنت

بیماری کولیت اولسراتیو گزارش نشده است. لذا تحقیق پیش رو 

نیاد شده ب فاسیولا هپاتیکابر اساس درمان تجربی کولیت با کرم 

 است.
 

  هامواد و روش

نر نژاد  یهاجامعه موردمطالعه، شامل رت طراحی آزمایش:

گرم بود که از خانه حیوانات  100تا  250ویستار با محدوده وزنی 

 یهاها در قفسهتهیه شد. رتدانشگاه ارومیه  دانشکده دامپزشکی

شده )دمای استاندارد، رطوبت و چرخه روز مجزا در شرایط کنترل

و شب( و با رژیم غذایی طبیعی و آب نگهداری شدند. قبل از 

عدم دسترسی ساعت در حالت  11ها به مدت القای بیماری رت

ولی با دسترسی به آب نگهداری شدند. تحت یک بیهوشی  به غذا

لیتر اسید میلی 2یزان منظور القای اولسر، مخفیف با اتر به

به داخل رکتوم  اتیلنییدرصد از طریق یک لوله پل 4استیک 
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گروه که هر گروه شامل  4در  شدهیداریخر یهاتزریق شد. رت

صورت تصادفی و به ترتیب زیر قرار گرفتند. گروه رت بود به 30

رت سالم بود که تحت  30عنوان گروه کنترل که شامل اول به

رت بود که  30شامل  دوم ار نگرفتند. گروههیچ بیماری قر

ها بیماری کولیت اولسراتیو عنوان گروه شاهد منفی که در آنبه

 30القاشده و تحت هیچ درمانی قرار نگرفتند. گروه سوم، شامل 

بود که بعد از القای بیماری کولیت اولسراتیو تحت درمان با  رت

صورت تزریق زیر جلدی به mg/kg 300با غلظت فاسیولا هپاتیکا 

عنوان که به بود رت 30شامل  چهارم . گروه(7، 1قرار گرفتند )

گروه شاهد مثبت بعد از القای بیماری تحت درمان با پردنیزولون 

(mg/Kg 5/0- )بعد از  هادرمانیه قرار گرفتند. کلزیر جلدی

ت و به مد شدهشروعها، تلقیح اسید استیک به داخل رکتوم رت

 وز ادامه یافت.ر 30

ده های بالغ و زنفلوک: فاسیولا هپاتیکاانگل عصاره تهیه 

ده در شکشته ی، توسط متخصص از کبد گاوهافاسیولا هپاتیکا

کشتارگاه شهر ارومیه جداسازی شد و سپس به کمک بافر سالین 

داری های نگهشسته شدند. جهت تهیه از نمونه pH:7.4هنکس و 

ها درجه استفاده شد. نمونه -20در شرایط فریزر  PBSشده در 

پس از آب شدن در دمای محیط توسط اسکالپل خرد و له شدند. 

کردن که با لهسپس توسط هموژنایزر، هموژنیزه شدند. ازآنجایی

توانند در اثر فعالیت های سلولی آزادشده و میانگل پروتئاز

 های انگل شوند، ازپروتئینآنزیمی خود باعث تخریب گسترده 

 )فنیل متیل سولفونیل فلورید( در حلال ویژه PMSFی ماده

پروتئازی دارد استفاده شد. جهت ایزوپروپانول که خاصیت ضد

شده از دستگاه سونیکاتور استفاده های لهسونیکه کردن نمونه

مرحله  2در ایزوپروپانول در  PMSFمیلی مولار  3شد. مقدار 

قبل از عمل سونیکاسیون و بار دیگر پس از سونیکه  مرتبهیک

های سونیکاسیون داخل ها اضافه شد. تیوپکردن به نمونه

های پر از یخ خردشده قرار گرفتند تا در حین سونیکاسیون بشر

نوبت  1ها وارد نکند. درمجموع گرمای حاصله آسیبی به پروتئین

ها انجام گرفت و در عمل سونیکاسیون برای نمونه ایدقیقه 30

گراد با درجه سانتی 4دقیقه در دمای  35ها به مدت آخر نمونه

دور در دقیقه سانتریفوژ گردیدند و مایع رویی جدا و در  30000

 300گراد نگهداری شد. سپس غلظت درجه سانتی -20دمای 

ر تهیه و از طریق زی لا هپاتیکافاسیوگرم بر کیلوگرم از میلی

 جلدی به حیوانات موردنظر تزریق گردید.

ها در انتهای بیماری رت :بررسی شاخص شدت بیماری

ازنظر وضعیت نظر قوام مدفوع و وجود خون در آن ارزیابی شدند 

برای هر مورد نمره بندی شدند. در انتها  3و مطابق جدول 

 عنوان مجموع دو نمره مرتبط با قوام مدفوع و وجود خون در آن به

 ( در هر رت استفاده شد.DAIین شاخص شدت بیماری )یتع 

قدار آنزیم : در این روش مسنجش میلوپراکسیداز

میلوپروکسیداز موجود در سوپرناتانت حاصل از هموژنیزاسیون 

 . طیدهدیتترا متیل بنزیدین واکنش م ′5،5،′1،1بافت رکتوم با 

عنوان دهنده یون هیدروژن تترا متیل بنزیدین به ′5،5،′1،1این 

  یجهکند. درنتتوسط میلوپروکسیداز عمل می 2O2Hبرای احیا 

تترا متیل بنزیدین  ′5،5،′1،1تترا متیل بنزیدین به  5،5′،1،1′

گردد. که باعث بروز یک رنگ آبی تا سبز می شدهدیمین تبدیل 

 شود و رنگ محلولواکنش متوقف می یدسولفوریکبا افزودن اس

 450موج ها در طولگردد. نمونهبه زرد تا زرد کمرنگ تبدیل می

 (.20نانومتر توسط الایزا ریدر خوانده شدند )

ایه واکنش بر پ اساس سنجش میزان لپید پراکسیداسیون:

با تیو  (MDA)آلدهید تولید یک ترکیب رنگی میان مالون دی

میکرولیتر از  50خلاصه  طوربهاست.  (TBA)باربیتوریک اسید 

 100با  سوپرناتانت حاصل از هموژنیزاسیون بافت رکتومنمونه 

 یش مخلوط و به مدتآزمالولهیتر اسید اورتو فسفریک در مکرول

میکرولیتر اسید  300آنگاه  .یک دقیقه کاملاً ورتکس شد

 در   دقیقه 45 قبلی اضافه و به مدت   به مخلوط  تیورباربیتوریک

 نمره بندی به وضعیت مدفوع و مخاط -1جدول 

 رتبه قوام مدفوع خون در مدفوع

 0 نرمال نرمال

 3 نرم قرمز

 2 خیلی نرم قرمز سیاه

 1 اسهال سیاه
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آزمایش توسط بن ماری در حال جوش قرار داده شد. در ادامه لوله

هر یش )آزمالولهبه هر  یخ خنک شد. سپس چهار صد میکرولیتر

یت درنهابوتانل اضافه و به مدت دو دقیقه ورتکس شد. -Nنمونه(، 

دقیقه سانتریفوژ  30به مدت  rpm 1000های آزمایش با دور لوله

نانومتر جذب نوری  512 موجشده و مایع رویی جدا و با طول

 خوانده شد.

در : IL-6و  TNF-αهای سنجش میزان سرمی سایتوکاین

موجود در سرم  IL-6و  TNF-αروش الایزا برای سنجش میزان 

مربوطه ساخت شرکت  هاییتموردمطالعه از ک یهارت

Bender med systems  استرالیا طبق دستورالعمل شرکت سازنده

 استفاده شد.

غیر  هایداده وتحلیلیهجهت تجز ها:روش تحلیل داده

پارامتری مرتبط با شدت بیماری از آزمون کروسیکال والیس 

ید نرمال بودن تائاستفاده شد. جهت مقایسه سایر داده، بعد از 

ز یآنالاسمیرنف از آزمون –توسط آزمونکولموگروف هاآنتوزیع 

ها در تمام بررسی طرفه و تست توکی استفاده شد.واریانس یک

 .در نظر گرفته شد داریعنوان سطح معن( بهp<05/0مقدار )

 گزارش گردید. Mean ± SD صورتها بهداده

 نتایج
، تحلیل میزان بقای شودمی مشاهده 3در نمودار  طور کههمان

 لابهمبت هایرتها مبتنی بر تحلیل کاپلان مایر نشان داد که رت

 قایب منحنی قرار گرفتندپردینزولون  با درمان تحت کهکولیت 

بعد  روز سه نمودار مطابق .دارند دیگر گروه سه به نسبت بهتری

 آن ربیانگ که رسیدند پایداری نسبتاً به وضعیت هادرمان، رت از

گروه،  یناست. بعدازا %10 یدرمانگروه این در بقا میزان است که

 قابل نسبتاً نتایج بقا میزان %70با  یزانگل نبا  شده درمان گروه

ن داری بییمعنالبته ازنظر آماری اختلاف دهد. می نشان را قبولی

 همان از نیز کنترل گروه. (p=0.07ی وجود نداشت )درمانگروهدو 

 مورد یک حداقل هرروز در طور متوسطبه درمانی دوره اول روز

 (.3)نمودار  است %20 است و میزان بقای آن حدود داشته تلفات

 
های درمانیمقایسه میزان بقا در گروه -1نمودار   

 

 
و حروف مشابه به معنای عدم وجود اختلاف  است >05/0pدار در سطح یرمشابه به معنای اختلاف معنیغبیماری. حروف کوچک  شدتمقایسه شاخص  -2نمودار 

 .است >05/0pدار در سطح یمعن
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مشابه با نتایج میزان بقاء، ارزیابی شاخص شدت بیماری نشان 

کولیت و  مبتلابهی هارتداد که این شاخص در هر دو گروه 

نسبت به گروه مبتلا و بدون درمان  پردنیزولون درمان شده با

 داری بینیمعنیابد. در اینجا نیز ازنظر آماری اختلاف کاهش می

 .(2، نمودار p=0.11ی وجود نداشت )درمانگروهدو 

( نشان داد 1)نمودار  یلوپراکسیدازنتایج مربوط به سنجش م

 یهادر بافت رکتوم رت یدشدهکه مقادیر میلوروکسیداز تول

ار و پردنیزولون نسبت به گروه بیم فاسیولا هپاتیکادرمان شده با 

گروه تفاوت  داشته است اما بین دو یبدون درمان کاهش معنادار

آماری  هایی(. البته بررسp=0.15آماری معناداری وجود نداشت )

درمانی با گروه  هاینشان داد که تفاوت معناداری میان گروه

 (.1وجود دارد )نمودار  MPOنرمال )سالم( ازنظر میزان تولید 

مختلف  یهادر گروه IL-6و  TNF-αهای سایتوکاینفعالیت 

های میزان تولید سایتوکاین (.4)نمودار  یدمطالعه بررسی گرد

 
 .میلوپروکسیداز در بافت رکتوم فعالیت مقایسه میزان -3نمودار 

 .است( >003/0Pدر سطح ) دار با گروه مبتلای اختلاف معنیدهندهنشان #.است( >003/0Pدر سطح ) دار با گروه سالمی اختلاف معنیدهندهنشان *

 

 
 الف

 
 ب

 )ب(.IL-6و  )الف(α-TNFهای سرمی سطح سایتوکاینمقایسه  -4نمودار 

 . است( >003/0Pدر سطح ) دار با گروه مبتلای اختلاف معنیدهندهنشان#. است( >003/0P)در سطح  دار با گروه سالمی اختلاف معنیدهندهنشان *

 .است( >05/0pدار با گروه مبتلا و تحت درمان با پردنیزولون در سطح )ی اختلاف معنیدهندهنشان &
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TNF-α  وIL-6 و  فاسیولا هپاتیکادرمانی  یهادر گروه

لون نسبت به گروه بیمار کاهش معناداری یافته بود. البته یزندپری

ازنظر آماری میزان کاهش در گروه درمان شده با پریدنیزولون 

 (.4بیشتر بود )نمودار 

کی از حا یپیدیلنتایج مربوط سنجش سطح پراکسیداسیون 

(. هر دو شیوه 5یجه ابتلا به بیماری بود )نمودار درنتافزایش آن 

ی درمانی نسبت به هاگروهدرمانی، منجر به کاهش سطح آن در 

البته میزان کاهش در گروه  (.5نمودار شد )ی بیمار هارتگروه 

انگل نسبت با گروه تحت درمان با دارو ازنظر آماری درمان شده با 

که درنهایت سطح پراکسیداسیون یطوربه (.5نمودار )بیشتر بود 

لاف انگل اخت بین دو گروه سالم و مبتلا و درمان شده با یپیدیل

 (.5 نمودارداری وجود نداشت )یمعن

 

 بحث 
از سیستئین پروتئ مطالعات گذشته نشان داده است که آنزیم

 Tollمانع فعالیت رسپتورهای  فاسیولا هپاتیکاگونه موجود در 

Like توسط باکتریرسپتورها دسته از این  فعال شدن شود.یم-

های التهابی روده مانند عامل اصلی در ایجاد بیماریی ارودههای 

در مدل کولیت اولسراتیو القایی (. 23باشند )یکولیت اولسراتیو م

ده یجادشایب حاصل از شرایط اسیدی تخراسید استیک، توسط 

توسط اسید استیک منجر به شکست سدهای مخاطی شده و 

رین های زییهلای به آسانبهترتیب فلور باکتریایی روده ینابه

 ترشحدر ادامه  شود.دسترسی یافته و منجر به التهاب می

ها و ماکروفاژها به بافت مخاط مشخصات مهم کولیت نوتروفیل

شده در بافت مخاطی های فعال. نوتروفیل(22است ) اولسراتیو

های فعال اکسیژن شامل یون سوپراکسید، رادیکال روده گونه

ین . اکنندیهیدروکسید و پراکسید هیدروژن تولید و ترشح م

خاط یری معوامل موجب پراکسیداسیون لیپیدها، افزایش نفوذپذ

ها به بافت مخاطی و های خونی، افزایش ورود نوتروفیلو رگ

های فعال اکسیژن با اثر (. گونه21 ،31گردند )توسعه التهاب می

ی در پاسخ التهاب یرهای درگها و آنزیمینایتوکاهای سبر بیان ژن

-زخم، خونریزی و اسهال می یجادموجب تخریب دیواره روده، ا

 ایمنی ذاتی یهارایط آسیب و آزار بافتی سلول(. در ش24گردند )

 نیتروژآزاد اکسیژن و ن هاییکالسطح بالایی از پروتئازها و راد

ها نقش مهمی را در حذف عوامل . این واسطهکنندیرا تولید م

 تولید  میزان  زمانی که  حالین(. باا25)  کنندیم  بازی  زایماریب

 

اسب نامن یطها در شراباشد و یا تولید آن ازحدیشب هایکالاین راد

آزاد منجر به ایجاد و گسترش  هاییکالصورت گیرد، این راد

یکی ( MPOبافتی خواهند شد. آنزیم میلوپروکسیداز ) هاییبآس

در  MPOپروکسیداز است که در انسان توسط ژن  هاییماز آنز

و نقش مهمی در تولید  شودیکد م 3کروموزوم شماره 

بسیاری در  یردر مقاد MPOآزاد اکسیژن دارد.  هایالیکراد

و با تولید هیپوهالوس اسید فعالیت ضد  شدهیرهها ذخنوتروفیل

پروتئین  یکMPO  . درواقعدهدیمیکروبی خود را نشان م

آزورفیلیک یا اولیه  یهالیزوزومیک است که در گرانول

و در صورت تحریک نوتروفیل به علت برخورد با  شدهیرهذخ

(؛ بنابراین 27 ،21شود )یها تخلیه میا التهاب از گرانول ژنیآنت

 
 پراکسیداسیون لپیدی.سطح مقایسه  -5نمودار 

 . ( است>003/0Pدر سطح ) دار با گروه مبتلای اختلاف معنیدهندهنشان#.( است>003/0Pدر سطح ) دار با گروه سالمی اختلاف معنیدهندهنشان *

 .( است>03/0Pدار با گروه مبتلا و تحت درمان با پردنیزولون در سطح )ی اختلاف معنیدهندهنشان &
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التهاب حاد در نظر گرفته  یهاعنوان یکی از شاخصبه یمآنز ینا

ن اولی هایلزیرا به دنبال وقوع التهاب در بافت، نوتروف شودیم

؛ شوندیه ملتهب وارد مایمنی هستند که به ناحی یهاسلول

در بافت بیانگر ملتهب MPO  از یفراوان یربنابراین وجود مقاد

 یکسبه دنبال التهاب به ماترMPO  بودن آن بافت است. ازآنجاکه

، بهترین روش برای بررسی فعالیت آن گرددیتخلیه م یطیمح

(. 21گردد ) یدر بافت ملتهب آن است که کل بافت ملتهب بررس

 در دو گروه یبافتMPO  س سنجش فعالیت آنزیمبر همین اسا

بت کمتر از گروه کنترل مثژن انگلی یو آنت پردنیزولونبا  یدرمان

 .بوده است

عنوان بهلیپید پراکسیداسیون در این مطالعه از سنجش  

ون دی . مالستفاده شدجهت ارزیابی استرس اکسیداتیو، امقیاسی 

ولید آن و میزان ت شودیتولید ملیپیدها  آلدئید از پراکسیداسیون

 .با شکست و تفکیک اسیدهای چرب غیراشباع متناسب است

و شاخص مناسبی برای  یکاتوراندMDA  گیریاندازه روایناز

نتایج به دست آمدن در این  (.21لیپید پراکسیداسیون است )

نسبت به دارو بود. اغلب مواد مشتق  تر بودنیقومورد حاکی از 

فس یت تنقابلشده از ترکیبات طبیعی )گیاهان یا جانوران( که 

ابراین بن؛ اکسیدان می باشدیآنتهوازی دارند، سرشار از ترکیبات 

 نتایج حاصله دور از ذهن نیست.

 TNF-αاست که سطوح  شدهمشخصبر اساس مطالعات قبلی 

یابد. هر دو تیو افزایش میدر بیماری کولیت اولسرا IL-6و 

های التهابی بوده که ین سایتوکاینترمهم ازجملهسایتوکاین 

ها از قبیل ی لکوسیتسازفعالی در فراخوانی و اعمدهنقش 

های ما بالعکس (. بر اساس داده10د )نکنها بازی مینوتروفیل

در گروه  ، سطوح این دو سایتوکاینMDAنتایج مربوط به سطح 

ر گروه سای کاهش بیشتری نسبت بهدرمان شده با پریدنیزولون 

ضدالتهابی  شدهثابت با توجه به ماهیت .های درمانی نشان داد

 یست.نپردنیزولون این امر دور از ذهن 

ازنظر میزان بقاء و بالینی  یها، دادهفوق هاییافتهدر کنار 

 رهیافت هر دو دهنده مؤثر بودننشان شاخص شدت بیماری نیز

مدفوع یکی از  یتوضع .پایاپا و برابر بود صورتدرمانی ما به

ها برای بررسی شدت و میزان پیشرفت ترین شاخصمهم

 بیماران مبتلابه آن است. مدفوع نه های التهابی روده دربیماری

لیال، اپیت یهاتنها ازنظر قوام بلکه ازنظر وجود خون، بقایای سلول

غیره اطلاعات مهمی را در اختیار ما قرار موکوس و  میزان

های رت که دهدیگرفته نشان م. مطالعات کلینیکال انجامدهدیم

د تنها مدفوع فاقد قوام دارن مبتلابه فرم حاد کولیت اولسراتیو نه

. گرددیمشاهده م هاآن بلکه مقادیر زیادی خون نیز در مدفوع

یب اپیتلیوم کولون، به دنبال ایجاد التهاب و تخر کهییازآنجا

 یدرست، لذا جذب آب بهگرددیجذب و دفع دچار مشکل م

(. نتایج حاصل از 34شود )یو مدفوع آبکی م گیردیصورت نم

گروه کنترل ازنظر قوام  یهانشان داده است که رت یقاین تحق

اند. همچنین در ها داشتهمدفوع را میان سایر گروه ینترشل

است. در دو  شدهبه خون مشاهده  مورد مدفوع آغشته ینچند

نگردیده است ولی  اگرچه خون در مدفوع ملاحظه یدرمان گروه

 آن توانیچنان سفت و طبیعی نبوده است که مقوام مدفوع آن

مطالعات  .کولون نسبت داد را به عدم ترمیم کامل مخاط

از  ترین نتایج حاصلگرفته خود یکی از مهمماکروسکوپیک انجام

 عه بوده است.این مطال

بر اساس برخی ازنظریات موسوم به نظریه بهداشتی، یکی از 

های خودالتهابی و خودایمنی در شرایط دلایل افزایش بیماری

یش بهداشت عمومی و کاهش میزان ابتلا به افزا کنونی،

(. بر همین اساس تحقیقات گذشته 13است )ی انگلی هاعفونت

یی همانند هاروشاند که استفاده از ی نشان دادهخوببههم 

 یلقبی کرمی از هاانگلآلودگی عمدی مبتلایان به 

Strongyloides stercoralis یا و Trichuris suis کاهش  در

(. 12است )بیماری التهابی روده در انسان موفق بوده  علائمشدت 

جر اً منی کرمی دیگر گاههاانگل البته آلودگی عمدی با برخی از

مثال استفاده از لارو  طوربهاست.  شده متناقضبه نتایج 

Necator  americanus  نفر از مبتلایان تحت  1مورد از  7در

لی و بیماری التهابی روده منجر به بهبودی شده است،آزمایش با

(. طبیعی است 11است )دیگر وضعیت را بدتر کرده  دو مورددر 

ی انگلی علاوه بر خطرات فراوان، هاکرمکه عفونت عمدی با 

(. در 12داشت )مشکل پذیرش توسط خود بیمار را هم خواهد 

عوض روش بکار رفته در تحقیق اخیر ما، استفاده از عصاره انگلی 

 ی در مدل حیوانیاثربخشبوده است. خوشبختانه نتایج حاکی از 

این مطالعه یک مطالعه  درهرحال .استبیماری کولیت اولسراتیو 

ولیه بوده و لازم است که در آینده تحقیقات بیشتری صورت ا

 پذیرد.
 

 گیرینتیجه

تفاده که اس رسدیآمده به نظر مدستدر کل با توجه به نتایج به

اندازه  به یکفاسیولا هپاتیکا  ژن سوماتیکاز پردنیزولون و آنتی
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در کاهش علائم کولیت اولسراتیو در مدل تجربی ما مؤثر بوده 

ا فاسیولا هپاتیکژن سوماتیک جداسازی آنتی کهییازآنجااست. 
عنوان روشی درمانی برای از آن به توانیساده و سریع بوده لذا م

ین ا هاییافتهدرمان کولیت اولسراتیو استفاده کرد؛ بنابراین 

 هاییماریتحقیق ممکن است که افق جدیدی را در امر درمان ب

 التهابی گشوده باشد.
 

 قدردانیتشکر و 
دانشجو فرشید مشرف زاده به  نامهیاناین مقاله مستخرج از پا

بوده و " دد-1/ پد/51"به شمارهق و کد اخلا 3510شماره ثبت 

تحت حمایت مالی معاونت پژوهشی دانشکده دامپزشکی دانشگاه 

گرفته است لذا نویسندگان مراتب قدردانی خود را از ارومیه انجام

م اعلا تمامی افرادی که در پیشبرد این مطالعه ما را یاری کردند

 .دارندیم
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Abstract 
 

Background & Objective: Ulcerative colitis is one of the common causes of gastrointestinal tract 

diseases in developing countries. This disease causes disability, especially in young adults, and 

imposes many social and economic burdens on the community. The aim of this study was to 

investigate the effects of Fasciola hepatica extract on acetic acid induced ulcerative colitis in rat model. 

Materials & Methods: Thirty adult male Wistar rats were divided into 3 equal groups. Colitis was 

induced by the administration of 4% acetic acid. Control group just was administrated phosphate-

bufferedsaline (S.C.) and the other groups were received Prednisolone (0.5 mg/kg) and Fasciola 

hepatica extract (100 mg/kg) for 10 consecutive days.Since then, the animals were euthanized and 

intestinal tissue and blood samples were taken. Macroscopic and microscopic features, inflammatory 

mediators as well as cytokines, TNF-α and IL-6 were assessed. 

Results: The amount of the myeloperoxidase production was the same between the two treatment 

groups. As compared to the control, both of the treatment groups produced lower amount of TNF-α 

and IL-6, however this reduction was more pronounced in Prednisolone-induced animals than those 

of extract-induced. There were no significant differences between Prednisolone and Fasciola extract 

regarding gross damages and histopathological features. 

Conclusion: since the preparation of Fasciola extract is easy and simple, it may be used as ameliorative 

agent for ulcerative colitis. 
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